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Prufungsantrag gem, § 44 PatG ist gestellt 

(3) Verfahren zur Hersteiiung einer gradierten Beschichtung aus Calciumphosphatphasen und Metalloxidphasen 
auf metallischen Jmplantaten 

@ Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Hersteiiung eIner 
gradierten Beschichtung aus Calciumphosphatphasen und 
Metalloxidphasen auf metallischen ImpJantaten, insbeson- 
dere aus Titan oder Titanlegierungen, fur die Verwendung 
a)5 Dental-, Kiefer- oder Gelenkimplantat, Als Elektrolyt wird 
eine L5sung verwendet, In der Calcium- und Phosphationen 
vorliegen, der pH-Wert der Losung auf schwach sauer bis 
etwa neutral eingestellt ist, die Substratelektroden wechsel- 
weise katodisch und anodisch polansiert warden. Die gra- 
diert abgeschiedene Schicht ist haftfest, von feiner Struktur 
und zelchnet sich durch hohe Biokompatibilitat aus. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur HersteUung 
einer gradierten Beschichtung mit Calcium- 
phosphatphasen und Metalloxidphasen auf metallischen 5 
Implantaten, insbesondere aus Titan oder Titanlegie- 
rungen, fur die Verwendung als Dental-, Kiefer- oder 
Gelenkimplantat 

Es ist bekannt, daB der Zeitraum des Einwachsens bis 
zum Vorliegen einer mechanischen Belastbarkeit eines 10 
Implantals verkurzt werden kann. wenn ein metallisches 
Impiantat verwendet wird, das mit Calcium- 
phosphatphasen und insbesondere mit dem dem Kno- 
chenminerai entsprechenden Calciumphosphat, dem 
Hydroxy lapatit, beschichtet ist 15 

Der Verbund zwischen Metallimplantat und Calcium- 
phosphaten wird auf verschiedene Weise realisiert 
Nach EP-A 0006544 werden die kugelfdrmigen Calci- 
iimphosphatpartikel in die OberflSche durch AusgieQen 
einer Form, mit dem Implantatmetall eingebracht In 20 
US- PS 4.145764 wird ein Verfahren beschrieben, bei 
dem Keramikteilchen thermisch auf das Impiantat auf- 
gespritzt werden, Diese Verfahren sind jedoch sehr 
energieintensiv, kosten- und zeitaufwendig. Aus 
EP 0232791 und EP 0237053 sind weiterhin Verfahren 25 
bekanntf bei den en durch anodische Oxidation unter 
Funkenentladung in waBrigen Elektrolyten eine in Oxi- 
den enthaltene, resorbierbare Calciumphosphatkeramik 
auf Titan aufgebracht wird. Die dabei erzeugten Schich- 
ten bestehen aber nicht aus Hydroxylapatit oder Fluora- 30 
patit, sondem aus Oxiden und stark resorbierbaren Cal- 
ciumphosphaten. Mit der vollstandigen Resorption der 
Calciumphosphatphasen geht dabei auch der bioaktive 
Charakter des Implantats verloren. 

Die DE 43 03 575 CI beschreibt ein Verfahren zur 33 
HersteUung apatitbeschichteter MetallLmpIantate unter 
Induzierung einer plasmachemischen Reaktion mittels 
Wechselstrom in waBrigen LOsungen, Als Elektrolyt 
wird dabei eine Losung aus Alkali- oder Erdalkalisalzen 
verwendet, in der Hydroxylapatit und/oder Flurapatit 40 
mit einer definierten Kdrnung und Konzentration di- 
spergiert ist Das plasmachemische Verfahren fuhrt zu 
Schichten, die aus bis zu 95% reinem Hydroxylapatit 
oder Fluorapatit bestehen. 

Nachteile des Verfahrens liegen insbesondere in den 45 
auftretenden grofien Schichtdicken (bis 250 p.m) sowie 
in der groben Komigkeit der Schichten (bis zu 100 ixm). 
zudem ist die Haf tung der Schichten nicht optimal. 

Die WO 92/13984 beschreibt ein Verfahren zur Ab- 
scheidung bioaktiver Schichten auf leitfthigen Substra- so 
ten. In einer Elektroiysezelle ist eine inerte Anode und 
eine Elektrolytldsung enthalten, die aus einer waBrigen 
L6sung von lonen der Keramik besteht und einen pH- 
Wert von weniger als 8 aufweist Das aktivierte leit^hi- 
ge Substrat wird in die Elektrolytldsung eingetaucht 55 
und das Potential zwischen Anode und leitfahigem Sub- 
strat so eingestcllt daB durch eine pH-Wert-Erh6hung 
an der Nahtstelle zwischen Elektrolytldsung und leitfa- 
higem Substrat eine keramische Schicht auf dem leitfa- 
higen Substrat abgeschieden wird. 60 

Nachteilig an der Ldsung ist, daB die Schichtabschei- 
dung nur auf der Oberflache des Substrats erfolgt, so 
daB zum einen keine belastbare Verbindung zu dieser 
entstehen kann und die Schicht zum anderen biologisch 
voilstandig resorbierbar ist Weiterhin besteht die abge- 65 
schiedene Schicht prinzipiell im wesentlichen aus drei 
Bestandteilen, a- und P-Tricaiciumphosphat und iCom- 
ponenten der Formel Ca5(P04)3-x(C03))i(OH)i+x mit 



einem Wert von k ^ 02. und weniger. Die Schicht stellt 
somit stets eine Mischung dar. die dem strukturellen 
Aufbau des BCnochens nicht nahe kommt. 

Die Aufgabe der Erfindung besteht darin, metallische 
Impiantate vorzugsweise aus Titan oder Titanlegierun- 
gen mit einer gradierten Beschichtung aus Calcium- 
phosphatphasen und Metalloxidphasen zu beschichten, 
so daB neben einer Beschleunigung des Einwachsver- 
haltens eine dauerhafte Verbesserung der Wechselwir- 
kung zwischen Implantatoberflache und dem biologi- 
schen System erreicht wird. Daneben soil die Zusam- 
mensetzung der Calciumphosphatphasen Uber Verfah- 
rensparameter steuerbar sein, so daB wahlweise Hy- 
droxylapatit, Octacalciumphosphat oder Brushit bzw. 
definierte Mischungen aus diesen Phasen erzeugt wer- 
den konnen. 

ErfindungsgemaB wird die Aufgabe durch ein elek- 
trochemisches Verfahren mit einer vom Metallimplan- 
tat gebildeten Substratelektrode und einer Gegenelek- 
trode gelost, bei dem als Elektrolyt eine waBrige Losung 
mit Calcium- und Phosphationen im schwach sauren bis 
etwa neutralen Bereich verwendet und die vom Impian- 
tat gebildete Substratelektrode wechselnd katodisch 
und anodisch polarisiert wird. 

Vorzugsweise wird das Konzentrationsverhaltnis an 
Calcium- und Phosphationen im Elektrolyten so ge- 
wahlt, daB es dem Konzentrationsverhaltnis von Calci- 
um- und Phosphationen in Hydroxylapatit entspricht In 
einer bevorzugten Ausfuhrungsform der Erfindung 
wird der Elektrolyt aus einer waBrigen CaClz- und einer 
NH4H2P04-L6sung mit euier dem Hydroxylapatit ent- 
sprechenden Konzentration an Calcium- und Phospha- 
tionen hergesteilt Der pH-Wert wird vorzugsweise mit 
verdtinnter NH40H-L6sung auf einen Wert von 4 bis 
7,5 eingestellt Die Verwendung anderer leicht loslicher 
Calciumsalze sowie Phosphate (z. B. Alkaliphosphate) 
ist ebenfalls mdglich. Daruber hinaus sind es wesentlich 
die Elektrolysebedingungen, die die Bildung von be- 
stimmten Calciumphosphatphasen bzw. derer Mischun- 
gen bestimmen. Damit ist es auch mdglich, andere Kon- 
zentrationsverhaltnisse an Calcium- imd Phosphationen 
zu w^en. 

In einer aus Substratelektrode, Bezugselektrode und 
Gegenelektrode gebildeten Anordnung wird die vom 
Impiantat gebildete Substratelektrode wechselnd kato- 
disch und anodisch polarisiert Vorzugsweise wird die 
Substratelektrode in einem ersten Schritt katodisch po- 
larisiert Im mehrfachen Wechsel schlieBen sich anodi- 
sche und katodische Polarisation an. wobei vorzugswei- 
se die Abscheidung bei katodischer Polarisation der 
Substratelektrode beendet wird. 

Vorteilhaft werden die Zeiten fOr die katodische und 
anodische Polarisation bei ihrer Wiederholung erhoht 
und/oder die anodische Polarisation mit positiv werden- 
dem anodischen Potential durchgefChrt Katodische und 
anodische Polarisation der Substratelektrode erfolgen 
im Wechsel mit einer Gesamtdauer der katodischen Po- 
larisation zwischen 1 und 60 min und einer Gesamtdau- 
er der anodischen Polarisation zwischen I und 60 min. 

Die katodische Polarisation kann potentiostatisch 
oder galvanostatisch und die anodische Polarisation po- 
tentiostatisch, potentiodynamisch oder galvanostatisch 
bis zum Erreichen eines gewtinschten Zielpotentials ge- 
fuhrt werden. Das Zielpotential liegt im Bereich von 2 
bis 150 Vsc& Die Wahl des Zielpotentials bestiinmt da- 
bei die Dicke der auszubildenden Titanoxidschicht und 
damit Ictztlich auch die des gradierten Bereichs der Be- 
schichtung. 
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Die Stromdichte der katodischen galvanostatischeri 
Polarisation wird vorzugsweise auf etwa 0.1 bis 5 mAJ 
cm^ eingestellt 

Die Drei-Elektroden-Aiiordnung zur Durchfuhrung 
des erfindungsgemaDen Verfahrens ist aus gesattigter 5 
Kalomelelektrode als Bezugselektrode, Platinblech als 
Gegenelektrode und Metallimplantat als Substratelek- 
trode aufgebaut Als Elektrolytzelle wird eine thermo- 
statierbare Zelle verwendet Die elektrochemische Re- 
aktion wird vorzugsweise bei etwa eO'^C durchgefuhrt 10 

Mit Hilfe des erfindungsgemfiBen Verfahrens l§Bt 
sich eine gewiinschte Calciumphosphatphase bzw, eine 
definierte Mischung aus Calciumphosphatphasen als 
gradiertes Gefuge mit dem Metalloxid des Implantat- 
materials aus der verwendeten Elektrolytlosung auf 15 
dem Metallimplantat ausbilden. Die auf dem Metallim- 
plantat abgeschiedene Schicht bewirkt ein gutes Heran- 
wachsen des Knochens an das Implantat Damit wird 
der Einbau des Impiantats in das biologische System 
befordert Unter Einwirkung korpereigener Substanzen 20 
wird die Schicht ncrmalerweise aufgebraucht Um dem 
Kjiochen eine Orientierung uber die gesamte Lebens- 
dauer zu geben, werden Calciumphosphatpartikel nicht 
nur fest mit dem Implantat verbunden, sondem in die- 
sem fest eingebaut Dies gelingt durch die schrittweise 25 
katodische und anodische Polarisation der Substratelek- 
trode. An dieser wird bei katodischer Polarisation die 
gewttnschte Calciumphosphatphase bzw. eine definierte 
Mischung aus Phasen aus dem Eiektrolyten angelagert. 
Bei anodischer Polarisation beguint die Oxidschicht des 30 
Implantatmetalls uber die angelagerten Calcium- 
phosphatpartikel hinauszuwachsen, wodurch diese in 
die Oxidschicht des Metalls eingelagert werden. Durch 
Wiederholung der beiden Schritte wird die Dicke der 
Schicht erhoht Fur das Wachstum der Schicht aus Gal- 35 
cium'phosphatphasen ist es vorteilhaf t, die Zeiten f Or die 
Schritte zu erhohen und den zweiten Schritt mit positi- 
ver werdendem anodischen Potential durchzufiihren. 
Damit die S-uBere Schicht durch Calciumphosphatpha- 
sen gebildet wird, ist ein AbschluB der Bildung der gra- 40 
dierten Schicht mit katodischer Polarisation vorteilhaf t. 

Der Vorteil der erfindungsgemaB abgeschiedenen 
Schichten besteht darin, daB durch den festen Einbau 
der Calciumphosphatphasen in die Implantatoberflache 
eine verbesserte Kraftflbertragung und eine dauerhafte 45 
Verbesserung der Biokompatibilitat erreicht werden. 
Durch die Mdglichkeit der Anpassurig der Zusammen- 
setzung der Schicht an die Zusammensetzung der anor- 
ganischen Knochensubstanz wird ein schnelles Ein- 
wachsen in den Knochen begQnstigt 50 

Anhand nachfolgender Ausfuhrungsbeispieie wird die 
Erfindung naher eriautert 

Ausfiihrungsbeispiel 1 

55 

Eine Scheibe aus 99.7% reinem Titan mit einem 
Durchmesser von 13 mm, einer Dicke von 2 mm wird 
geschlif fen, in Alkohol gereinigt, mit deionisiertem Was- 
ser gespOlt und fdngetrocknet Als ElektrolytlSsung 
dient eine CalciumphosphatlQsung, die folgendermaBen eo 
hergestellt wird: Jeweils 10 ml Stammlfisung von 
CaCh - 2H2O und NH4H2PO4 in den Konzentrationen 
33 mM und 20 mM werden verdiinnt und gemischt, so 
daB 200 ml entstehen; 1.67 mM an Calcium- und 1.0 mM 
an Phosphationen. Der pH-Wert wird zuvor mit ver- es 
dUnnter NH40H-L6sung auf 6.4 eingestellt Die Losung 
wird auf 60* C erhitzt und in eine Doppelmantelzelle 
gegebeiL Eine Drei-Elektroden-Anordnung wird aufge- 



386 Al 

4 

baut Als Bezugselektrode dient eine gesattigte Kalo- 
melelektrode, Gegenelektrode ist ein Platinblech und 
Arbeitselektrode ist die Titanscheibe, Die Kontaktie- 
rung des Potentiostaten wird vorgenommen. Die Aus- 
bildung der Hydroxylapatitschicht erfolgt uber eine 
wechselnde Polarisation: 

10 min katodische Polarisation der Titanprobe, galvano- 
statischmiti =• 1 mA(l. Schritt); 
10 min anodische Polarisation, potentiostatisch mit U = 
5Vsce{Z Schritt): 

15 min katodische Polarisation wie im 1. Schritt (3. 
Schritt); 

10 min anodische Polarisation mit U = 10 Vsce (4. 
Schritt); 

abschlieBend 35 min katodische Polarisation wie im 1. 
Schritt (5. Schritt). 

Die Probe wird aus dem Elektrolysebad genommen» 
mit deionisiertem Wasser gespiilt und fdngetrocknet 
Die abgeschiedene Schicht erscheint weiBlich gelblich, 
ist einheitlich ausgebiidet und haftet gut Die elektro- 
nenmikroskopische Untersuchung zeigt eine geschlos- 
sene Schicht die aus Agglomeraten kieinster Nadein 
besteht (Lange der Nadein etwa 500 nm). Die Analyse 
der Zusammensetzung mittels energiedispersiver Ront- 
genanalyse liefert ein Ca/P-Verhaltnis der Phase in der 
Schicht das dem von kommerziellen Hydroxy lapatit 
entspricht Rontgenbeugimgsuntersuchungen erbringen 
mit Hilfe der Kristallstruktur den Nachweis der Phase 
Hydroxylapatit 

Die SchragprSparation zeigt eine Gradierung der 
Phasengrenze, elektronenmikroskopisch ist kein schar- 
fer Obergang zwischen Substrat und Schicht zu beob- 
achten.-- 

Ausfiihrungsbeispiel 2 

Ein Elektrolyt identisch dem aus Beispiel 1 wird ver- 
wendet Die Titanscheibe wird wie in Beispiel 1 herge- 
stellt Der elektrochemische Aufbau entspricht dem in 
Beispiel 1. Nach einer galvanostatischen katodischen 
Polarisation (I = 03 mA, 10 min) (Schritt 1) wird im 2. 
Schritt ausgehend von dem sich bei der galvanostati- 
schen katodischen Polarisation einstellenden Potential 
mit einer Polarisationsgeschwindigkeit von 5 mV/s ano- 
disch bis auf 5 Vsce polarisiert Nach Erreichen des 
Potentials wird in Schritt 315 min eine katodische Pola- 
risation mit 0.3 mA durchgefuhrt. Als 4, Schritt wird 
ausgehend von dem sich bei der galvanostatischen kato- 
dischen Polarisation einstellenden Potential mit einer 
Polarisationsgeschwindigkeit von 5 mV/s anodisch bis 
auf 10 Vsce polarisiert AbschlieBend erfolgt 35 min ka- 
todische Polarisation wie im 1. Schritt (5. Schritt). 

Die auf der Substratelektrode vorliegende Schicht 
besteht aus Octacalciumphosphat Die elektronenmi- 
kroskopische Untersuchung zeigt nadel- bis banderfSr- 
mige Kristalle mit einer Ausdehnung bis zu 5 ^m. Ver- 
gleichende rdntgendiffraktometrische und ramanspek- 
troskopische Untersuchungen liefem den Nachweis, 
daB die Schicht aus Octacalciumphosphat aufgebaut ist 

Die Schr^gpr^paration zeigt eine Gradierung der 
Phasengrenze, elektronenmikroskopisch ist kein schar- 
fer Obergang zwischen Substrat und Schicht zu beob- 
achten. 

Ausftihrungsbeispiel 3 

Eine Titanscheibe wird wie in Beispiel 1 hergestellt 
Als Elektrolytidsung werden 200 ml einer Calcium- 
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phosphatldsung verwendet, die durch Einwaage der Sal- 
ze wie folgt zusammengesetzt ist: 40 mM CaCla und 25 
raM NH4H2PO4. Der pH- Wert wird auf 4.4 eingestellt 

Der elektrochemischc Aufbau entspricht dem in Bei- 
spiel 1. 5 

Nach der 1. potentiostatischen katodischen Polarisa- 
tion tnit UscE - 1300 mV, 10 min (Schritt 1) wird die 
Elektrode im 2. Schritt 10 min mit 1 mA galvanostatisch 
anodisch poLarisiert Nach einer 15 mintitigen katodi- 
schen Polarisation wie in Schritt 1 (3. Schritt) wird im 4. 10 
Schritt 10 min mit 2 mA galvanostatisch anodisch pola- 
risiert. Abschlieflend erfolgt eine 35 miniitige katodische 
Polarisation wie in Schritt 1 (5. Schritt). 

Die auf der Substratelektrode vorliegende Schicht 
besteht aus plattchenf6rmigen Kristallen mit einer Aus- 15 
dehnung bis zu 30 \im. 

Die energiedispersive Rontgenanalyse liefert ein Ca/ 
P-Verhaltnis der Phase in der Schicht, das dem von kom- 
merziellen Brushit entspricht Rdntgenbeugungsunter- 
suchungen erbringen mit Hilfe der Kristallstruktur den 20 
Nachweis der Phase Hydroxylapatit 

Die Schragpraparation zeigt eine Gradierung der 
Phasengrenze, elektronenmikroskopisch ist kein schar- 
fer Obergang zwischen Substrat und Schicht zu beob- 
achten. 25 

Ausftthrungsbeispiel 4 

Ein Elektrolyt identisch dem aus Beispiel 1 wird ver- 
wendet Die Titanscheibe wird wie in Beispiel 1 herge- 30 
stellt und zus3.tzlich bis zu einer spiegelnden Oberfl^che 
poliert und in 50 ml einer Losung, die 0.5 M an NaOH 
und 0.1 M an H2O2 ist, 4 min lang bei 65° C oxidierend 
geatzt Die geatzte Oberflache laBt mittels Rasterelek- 
tronenmikroskop einen unterschiedlichen Angriff der 35 
Titankristallite und eine Strukturicrimg im nm-MaBstab 
erkennen. Die Abscheidung der Schicht erfolgt in glei- 
cher Weise wie in Ausfiihrungsbeispiel 1. Die elektro- 
nenmikroskopische Untersuchung zeigt nadelf5rmige 
Kristallite wie in Beispiel 1 mit einem Ca/P-Verhaltnis 40 
fur Hydroxylapatit. Insgesamt weist die Schicht eine 
grOBere Rauhigkeit auf. Die Schicht zeigt eine bessere 
Haftung auf der Unterlage als die in Beispiel 1 herge- 
stellte. Der untersuchte Schragschliff zeigt zusatzlich 
zur Gradierung eine Verzahnung zwischen Substrat imd 45 
Schicht 



7.5 betragt 

4. Verfahren nach einem der Anspriiche I bis 3, 
gekennzeichnet dadurch, daB die Substratelektrode 
beginnend mit einer katodischen Polarisation 
mehrfach wechselnd katodisch und anodisch pola- 
risiert und die Abscheidung mit einer katodischer 
Polarisation beendet wird, 

5. Verfahren nach Anspruch 1 und 4, gekennzeich- 
net dadurch, daB beim Wechsel von katodischer 
und anodischer Polarisation im Folgeschritt die 
Zeitdauer der Polarisation erhoht und/oder die 
anodische Polarisation mit positiver werdendem 
Potential durchgefiihrt wird. 

6. Verfahren nach Anspruch 1, gekennzeichnet da- 
durch. dafl die katodische Polarisation potentiosta- 
tisch Oder galvanostatisch und die anodische Pola- 
risation potentiostatisch, potentiodynamisch oder 
galvanostatisch bis zum Erreichen eines eines im 
Bereich von 2 bis 150 Vsce liegenden Zielpotentials 
gef tihrt wird, 

7. Verfahren nach Anspruch 1, gekennzeichnet da- 
durch, daB katodische und anodische Polarisation 
im Wechsel und mit einer Gesamtdauer der katodi- 
schen Polarisation zwischen 1 und 60 min und mit 
einer Gesamtdauer der anodischen Polarisation 
zwischen 1 und 60 min erfolgen. 

8. Verfahren nach Anspruch 1, gekennzeichnet da- 
durch, daB die Stromdichte der katodischen galva- 
nostatischen Polarisation 0. 1 bis 5 mA/cm^ betragt 



Patentanspruche 



1, Verfahren zur Herstellung einer gradierten Be- 50 
schichtung mit Calciumphosphatphasen und Me- 
talloxidphasen auf metallischen Implantaten mit 
Hilfe elektrochemischen Reaktionen in waBrigen 
Dispersionen, mit einer aus dem Metallimplantat 
gebildeten Substratelektrode und einer Gegen- 55 
elektrode, gekennzeichnet dadurch, daB als Elek- 
trolyt eine Ldsung verwendet wird, in der Calcium- 
und Phosphationen vorliegen, der pH-Wert der Ld- 
sung vorzugsweise im schwach sauren bis etwa 
neutralen Bereich eingestellt ist und die Substrat- 60 
elektrode wechselnd katodisch und anodisch pola- 
risiert wird. 

2, Verfahren nach Anspruch 1, gekennzeichnet da- 
durch, daB das Konzentrationsverhaltnis von Calci- 
um- und Phosphationen im Elektrolyten dem in Hy- 65 
droxylapatit entspricht 

3, Verfahren nach Anspruch 1, gekennzeichnet da- 
durch, daB der pH-Wert der EIektrolytl6sung 4 bis 



